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STRESZCZENIE
Jednym z najistotniejszych ograniczeń uzyskania
dobrego wyrównania metabolicznego, koniecznego
w prewencji angiopatii u chorych na cukrzycę typu 2,
jest ryzyko hipoglikemii i obawa przed niedocukrze-
niem. Śmiertelność z powodu hipoglikemii u pacjen-
tów z cukrzycą leczonych insuliną szacuje się na 2–
–4%. Śpiączka hipoglikemiczna to stan zagrożenia
życia. Przedłużająca się neuroglikopenia może się
wiązać z trwałymi zaburzeniami neurologicznymi.
Hipoglikemia wywiera także niekorzystny wpływ na
układ sercowo-naczyniowy. Czynnikami ryzyka cięż-
kiej hipoglikemii są: podeszły wiek, intensywna in-
sulinoterapia, obecność neuropatii autonomicznej,
zaburzenia wydzielanie hormonów kontrregulacyj-
nych, niewydolność nerek, uszkodzenie miąższu
wątroby oraz przebyta neuroglikopenia. Hipoglike-
mia może być powikłaniem leczenia insuliną, pochod-
nymi sulfonylomocznika, glinidami, inhibitorem DPP-4.
Metformina w monoterapii nie powoduje niedocu-
krzenia. Terapia skojarzona (insulina z metforminą)
zmniejsza ryzyko hipoglikemii, pozwala na osiągnięcie
dobrego wyrównania metabolicznego przy zastoso-
waniu mniejszej dawki insuliny. Warunkiem zminima-
lizowania ryzyka ciężkich hipoglikemii jest edukacja
pacjentów i ich rodzin w zakresie diety, insulinote-
rapii, wpływu wysiłku fizycznego, samokontroli gli-
kemii, objawów niedocukrzenia, regularna samokon-
trola glikemii, leczenie uwzględniające podłoże pa-
tofizjologiczne hiperglikemii i dostosowane terapii
do zmieniającego się zapotrzebowania na insulinę.
(Diabet. Prakt. 2008; 9, 6: 277–284)
Słowa kluczowe: hipoglikemia, cukrzyca typu 2,
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ABSTRACT
Drug-induced hypoglycemia is one of the most rele-
vant limiting factors in obtaining good metabolic
control necessary to prevent angiopathy in diabetic
patients. Mortality associated with insulin therapy
is estimated as 2–4%. Hypoglycemic coma is a life-
-threatening state. Prolonged hypoglycemia may cau-
se irreversible neurological deficiencies. Hypoglyce-
mia may induce cardiac ischemia and arrhythmias.
The risk factors of severe hypoglycemia include in-
tensive insulin therapy, old age, autonomic neuro-
pathy, impair secretion of counterregulatory hormo-
nes, renal failure, liver injury and previous episode
of severe hypoglycemia. Hypoglycemia may be side
effect of treatment with insulin, sulfonylureas, gli-
nides, DPP-4 inhibitors. Metformin in monotherapy
does not cause hypoglycemia. Combined therapy (in-
sulin and metformin) may reduce the risk of hypo-
glycemia. Education of patients and their families,
availability of self-control, appropriate management
of type 2 diabetes makes possible to obtain good
metabolic control without severe hypoglycemia. (Dia-
bet. Prakt. 2008; 9, 6: 277–284)
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Wstęp
Zapobieganie późnym powikłaniom cukrzycy
typu 2 o charakterze angiopatii wymaga długotrwałe-
go wyrównania metabolicznego, z uzyskaniem war-
tości hemoglobiny glikowanej (HbA1c) nieprzekraczają-
cych 6,5%. Oznacza to osiągnięcie średnich wartości
glikemii rzędu 140–150 mg/dl [1–4]. Jednym z najistot-
niejszych ograniczeń uzyskania tak dobrego wyrów-
nania metabolicznego jest ryzyko hipoglikemii i oba-
wa chorego przed niedocukrzeniem [5].
Definicja hipoglikemii
Hipoglikemia w pojęciu biochemicznym
oznacza obniżenie stężenia glukozy w surowicy
krwi żylnej u dorosłego człowieka poniżej 55 mg/dl
(3,1 mmol/l) [6]. Według Amerykańskiego Towarzy-
stwa Diabetologicznego (ADA, American Diabetes
Association) za granicę hipoglikemii u chorych na
cukrzycę przyjmuje się stężenie glukozy we krwi
poniżej 70 mg/dl [7]. Z klinicznego punktu widze-
nia hipoglikemia to zespół objawów związanych
z obniżeniem wartości glikemii poniżej normy [8, 9].
Skala problemu
Śmiertelność z powodu hipoglikemii u chorych
na cukrzycę leczonych insuliną szacuje się na 2–4%.
W najważniejszych badaniach oceniających korzy-
ści związane z intensyfikacją leczenia hipoglikemi-
zującego częstość epizodów ciężkich hipoglikemii
była zróżnicowana. W badaniu United Kingdom Pros-
pective Diabetes Study (UKPDS) ciężkie hipoglike-
mie występowały w ciągu roku u 4–6 na 1000 pa-
cjentów leczonych pochodnymi sulfonylomocznika
(glibenklamid, chlorpropamid) i u 23 na 1000 pa-
cjentów otrzymujących insulinę. W badaniu ADVANCE
obejmującym 11 140 chorych na cukrzycę typu 2
w 5-letniej obserwacji wykazano korzystny wpływ
gliklazydu MR na zmniejszenie ryzyka powikłań
o charakterze mikroangiopatii u osób poddanych in-
tensywnemu leczeniu. W grupie tej celem terapii było
osiągnięcie wartości HbA1c nieprzekraczających
6,5%. Aby zrealizować to założenie, u 40,5% pa-
cjentów konieczna była terapia skojarzona z insu-
liną. W grupie pacjentów leczonych intensywnie
stwierdzano częstsze występowanie ciężkich hipo-
glikemii zdefiniowanych jako wystąpienie przemija-
jących zaburzeń ośrodkowego układu nerwowego
(OUN) wymagających pomocy osób drugich (2,7%
vs. 1,5%). Ciężka hipoglikemia była przyczyną zgo-
nu 1 pacjenta w grupie standardowej kontroli gli-
kemii. Średnia częstość epizodów ciężkich hipogli-
kemii w badaniu Action in Diabetes and Vascular
Disease: Preterax and Diamicron MR Controlled Eva-
luation (ADVANCE) wynosiła 0,7 na 100 osobolat
w grupie intensywnej kontroli glikemii oraz 0,4 na
100 osobolat w grupie standardowej kontroli [2].
Znacznie częściej ciężkie niedocukrzenia stwier-
dzano w badaniu the Action to Control Cardiova-
scular Risk in Diabetes (ACCORD) obejmującym
10 251 pacjentów z niewyrównaną cukrzycą typu 2
(HbA1c = 8,1%) i dużym ryzykiem lub rozpoznaną
chorobą układu sercowo-naczyniowego. W grupie
osób leczonych intensywnie, w której celem było ob-
niżenie stężenia HbA1c poniżej 6%, ciężkie hipoglike-
mie wystąpiły u 16% chorych (3% rocznie) [10, 11].
Szczególnie duże ryzyko ciężkich hipoglikemii
stwierdzano w grupie leczonych intensywnie chorych
na cukrzycę typu 2 (cel — HbA1c < 6%) w badaniu
Veterans Affairs Diabetes Trial (VADT), które obejmo-
wało 1791 chorych na cukrzycę długotrwale niewy-
równaną (HbA1c w chwili włączenia do badania =
= 9,4%). W 6-letniej obserwacji ciężkie hipoglikemie
wystąpiły u 21% osób intensywnie leczonych [12].
Znaczenie glukozy dla funkcjonowania
ośrodkowego układu nerwowego
Glukoza jest dla mózgu dorosłego człowieka
głównym źródłem energetycznym. Tkanka mózgo-
wa nie ma zdolności wytwarzania glukozy. Zapasy
glikogenu w mózgu (głównie w astrocytach) są śla-
dowe. Mogą one pokryć zapotrzebowanie na glu-
kozę jedynie przez kilka minut (2–3 min). Przeciętne
zużycie glukozy przez 100 g tkanki mózgowej wy-
nosi 6 mg/min. Oznacza to, że mózg dorosłego czło-
wieka zużywa w ciągu doby około 120 g glukozy.
W warunkach fizjologii tkanka mózgowa ma 25-pro-
centowy udział w podstawowej przemianie energe-
tycznej. W okresie długotrwałego głodzenia tkanka
mózgowa może uzyskiwać energię z związków ke-
tonowych, takich jak b-hydroksymaślan, acetooctan.
W stanie ostrej hipoglikemii ten mechanizm nie ma
praktycznego znaczenia. Przekroczenie bariery krew–
–mózg ułatwiają glukozie glukotransportery GLUT 1.
Ich funkcja zmienia się w warunkach nawracającej
hipoglikemii [11, 12]. Funkcjonowanie OUN zależy
od stałego dopływu glukozy. Znaczny niedobór glu-
kozy prowadzi do szybko narastających zaburzeń
czynności kresomózgowia, móżdżku, śródmózgo-
wia. Głęboka hipoglikemia może się przejawiać za-
burzeniami świadomości, utratą przytomności,
uogólnionymi drgawkami, a także śpiączką
z upośledzeniem funkcji życiowych [13, 14].
Wpływ hormonów kontrregulacyjnych
Na przebieg hipoglikemii w istotny sposób
wpływa wydzielanie hormonów kontrregulacyjnych:
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glukagonu, katecholamin, hormonu wzrostu (GH,
growth hormone), kortyzolu (tab. 1).
Obniżaniu się stężenia glukozy we krwi towa-
rzyszą procesy dążące do utrzymania glikemii
w prawidłowych granicach. Należy do nich zmniej-
szenie sekrecji insuliny. Zjawisko to w warunkach
fizjologicznych pojawia się już przy glikemii poni-
żej 80 mg/dl.
Obniżenie glikemii poniżej normy pobudza
neurony jądra brzuszno-przyśrodkowego podwzgó-
rza. Sprzyja to aktywacji układu współczulnego;
dochodzi do wzrostu wydzielania katecholamin.
Adrenalina poprzez pobudzenie receptorów alfa
hamuje sekrecję insuliny. Wpływa na szlaki metabo-
liczne (glukoneogenezę, glikogenolizę, lipolizę), przy-
czyniając się do wzrostu stężenia glukozy. Wzmo-
żona sekrecja adrenaliny może towarzyszyć glike-
mii rzędu 65–70 mg/dl. Jednocześnie dochodzi do
wzrostu wydzielania glukagonu, który poza istot-
nym wpływem metabolicznym (m.in. nasilenie glu-
koneogenezy wątrobowej) działa wazodylatacyjnie
i zwiększa kurczliwość mięśnia sercowego. Te do-
datkowe mechanizmy działania mogą być istotne
w warunkach ciężkiej hipoglikemii. Wzrost uwalnia-
nia GH u zdrowych osób obserwuje się przy glikemii
poniżej 56 mg/dl. Przy glikemii rzędu 40 mg/dl stę-
żenie GH przekracza 10 ng/ml (u osób bez niedo-
czynności somatotropowej). Wzmożone wydziela-
nie hormonu adrenokortykotropowego (ACTH,
adrenocorticotropic hormone) i kortyzonu jest ko-
lejnym mechanizmem kontrregulacyjnym. U osób
z prawidłową czynnością osi przysadka–nadnercza
stężenie kortyzolu w warunkach hipoglikemii rzędu
40 mg/dl przekracza 20 mg/dl. Rola hormonów kontr-
regulacyjnych jest szczególnie wyraźna w przypad-
ku zaburzeń ich wydzielania. Hipoglikemia może być
jednym z objawów niedoczynności kory nadnerczy
zarówno pierwotnej, jak i związanej z niedoczynno-
ścią kortykotropową przysadki [15].
Objawy kliniczne hipoglikemii
Przejawy kliniczne hipoglikemii zależą nie tyl-
ko od aktualnego stężenia glukozy we krwi, ale tak-
że, między innymi, od: szybkości spadku glikemii,
czasu trwania i stopnia wyrównania cukrzycy, wie-
ku pacjenta, współistniejących powikłań, wcześniej-
szych epizodów neuroglikopenii, przyjmowanych
leków. U osób w podeszłym wieku mechanizm
zwiększania przepływu mózgowego w stanie hipo-
glikemii jest zaburzony. Może to się przyczyniać do
bardziej nasilonych objawów niedocukrzenia i więk-
szego ryzyka ubytków neurologicznych po ciężkiej
hipoglikemii [9, 16]. Objawy związane z hipoglike-
mią przedstawiono w tabeli 2.
Hipoglikemię w zależności od nasilenia obja-
wów klinicznych można podzielić na lekką, umiar-
kowaną i ciężką. Podział ten uwzględnia także sto-
pień potrzebnych działań — spożycie dodatkowe-
go posiłku, pomoc osób drugich, interwencję me-
dyczną.















Tabela 2. Objawy autonomiczne i neuroglikopeniczne w przebiegu hipoglikemii
Autonomiczne Neuroglikopeniczne
podmiotowe przedmiotowe podmiotowe przedmiotowe
Głód Bladość Osłabienie Ataksja
Wzmożona potliwość Tachykardia Ból głowy Zaburzenia świadomości
Lęk Wzrost amplitudy tętna Splątanie Utrata przytomności
Parestezje Wzrost ciśnienia tętniczego Zaburzenia zachowania Drgawki
Kołatanie serca Rozszerzenie źrenic Zaburzenia widzenia Objaw Babińskiego
Drżenie rąk Zaburzenia mowy Afazja
Niepokój Zaburzenia poznawcze Śpiączka
Amnezja Hipotermia
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Hipoglikemia lekka może przebiegać skąpo-
objawowo. Jej symptomami najczęściej są: wzmo-
żona potliwość, drżenie rąk, uczucie głodu, kołata-
nie serca, zaczerwienienie lub zblednięcie twarzy. Po-
wyższe objawy zależą od wzmożonej sekrecji amin
katecholowych i pobudzenia układu autonomiczne-
go. Mogą się pojawić również inne symptomy, na
przykład zmiany nastroju, ból głowy.
Hipoglikemia umiarkowana wiąże się z za-
burzeniami funkcji OUN. W tym przypadku mogą
występować: zawroty głowy, niepokój, splątanie,
ataksja, zaburzenia widzenia, zaburzenia orienta-
cji. Z reguły występuje przy stężeniu glikemii poni-
żej 45 mg/dl.
W przypadku hipoglikemii ciężkiej dochodzi
do głębokich zaburzeń funkcjonowania OUN, obja-
wiających się zaburzeniami świadomości, do utraty
przytomności włącznie, a także drgawkami uogólnio-
nymi. Śpiączka hipoglikemiczna występuje przy glike-
mii około 20 mg/dl. Hipoglikemia ciężka jest stanem
zagrożenia życia. Przedłużająca się neuroglikopenia
może się wiązać z trwałymi zaburzeniami neurolo-
gicznymi. Utracie przytomności mogą towarzyszyć
wzmożenie, a następnie osłabienie odruchów ścięg-
nistych, obustronny objaw Babińskiego, wiotkie
napięcie mięśni, hipotermia lub hipertermia.
W przebiegu ciężkiej hipoglikemii mogą wy-
stąpić nietypowe objawy. Nawracające neurogliko-
penie z towarzyszącymi drgawkami uogólnionymi
mogą prowadzić do błędnego rozpoznania padacz-
ki. Poza zespołem rzekomopadaczkowym objawa-
mi hipoglikemii mogą być inne zespoły (np. zespół
rzekomoopuszkowy, zespoł rzekomoguzowy, zespół
rzekomonerwicowy). Nawracające ciężkie hipoglike-
mie mogą prowadzić do rozwoju encefalopatii,
z następowymi zaburzeniami nastroju i funkcji po-
znawczych [17, 18].
Hipoglikemia wpływa także niekorzystnie na
układ sercowo-naczyniowy. Umiarkowane i ciężkie
niedocukrzenie może się wiązać z wywoływaniem
zaburzeń rytmu serca. Wykazano zwiększenie od-
stępu QT, zwiększenie ryzyka komorowych zaburzeń
rytmu serca w warunkach hipoglikemii, która może
nasilać zmiany niedokrwienne mięśnia sercowego,
prowadzić do upośledzenia jego kurczliwości. Jest
to zjawisko szczególnie niekorzystne u chorych na
cukrzycę [19, 20].
W trakcie ciężkiej hipoglikemii może dojść do
pośrednich powikłań, związanych na przykład z ura-
zem głowy, złamaniem kości kończyn, wypadkiem
komunikacyjnym.
Ciężka hipoglikemia jest powikłaniem mającym
swoje konsekwencje psychologiczne i społeczne
— zarówno dla pacjenta, jak i dla jego otoczenia
(rodziny, współpracowników).
Przyczyny hipoglikemii
Do częstych przyczyn hipoglikemii należą: zbyt
duża dawka insuliny lub leku b-cytotropowego,
pominięcie bądź ograniczenie spożycia posiłków, nad-
mierny wysiłek fizyczny, zmiana wchłaniania insuliny
(np. zmiana miejsca iniekcji, gorąca kąpiel po zastrzy-
ku), ostra intoksykacja etanolem. Za epizody hipo-
glikemii może być odpowiedzialna zmienna wrażli-
wość na insulinę, zależna od cyklu menstruacyjnego.
Opisano przypadki ciężkiej hipoglikemii spowodo-
wane interakcją pochodnych sulfonylomocznika
z antybiotykiem, na przykład klarytromycyną [20].
Czynnikami ryzyka hipoglikemii są: podeszły wiek,
intensywna insulinoterapia, obecność neuropatii au-
tonomicznej, zaburzenia wydzielania hormonów
kontrregulacyjnych. Ryzyko hipoglikemii zwiększa
niedobór GH (np. niedoczynność przysadki w prze-
biegu limfocytarnego zapalenia), niedobór kortyzo-
nu (np. u osób z chorobą Addisona). Istotne zna-
czenie w tym przypadku ma hipotyreoza, a także
zastosowanie leków tyreostatycznych u pacjentów
z nadczynnością tarczycy i cukrzycą leczoną lekami
hipoglikemizującymi. Ryzyko hipoglikemii wzrasta
u chorych z niewydolnością nerek lub uszkodzeniem
miąższu wątroby. Do polekowej hipoglikemii mogą
się przyczyniać zaburzenia wchłaniania, na przykład
związane z gastropatią cukrzycową, celiakią. Prze-
byta ciężka hipoglikemia jest istotnym czynnikiem
ryzyka kolejnej neuroglikopenii [16, 17].
Nieświadomość hipoglikemii
Brak odczuwania narastających objawów hi-
poglikemii może być zagrożeniem dla pacjenta. Stan
ten wiąże się z upośledzeniem reakcji adrenergicz-
nej. Nieświadomość hipoglikemii może być spowo-
dowana neuropatią autonomiczną. U pacjentów
z nawracającymi epizodami hipoglikemii dochodzi
jednocześnie do zwiększenia ekspresji glukotrans-
porterów GLUT 1. Ten mechanizm adaptacyjny OUN
powadzi do zmiany progu odczuwania hipoglike-
mii. Zanik adrenergicznych objawów hipoglikemii
zwiększa ryzyko śpiączki neuroglikopenicznej. Nie-
korzystne zjawisko maskowania wczesnych obja-
wów hipoglikemii stwierdza się także przy zastoso-
waniu leków b-adrenolitycznych.
Ryzyko hipoglikemii związanej z terapią
lekami doustnymi
Hipoglikemia może być powikłaniem leczenia
lekami b-cytotropowymi — pochodnymi sulfonylo-
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mocznika, glinidami. Leki z tych grup stymulują
wydzielanie insuliny.
Pochodne sulfonylomocznika
W grupie osób przyjmujących pochodne sul-
fonylomocznika ryzyko hipoglikemii może zależeć
od powinowactwa do receptora SUR 1, okresu pół-
trwania czy obecności aktywnych metabolitów.
Istotne znaczenie ma wpływ na wczesną fazę wy-
dzielania insuliny. Do pochodnych sulfonylomocz-
nika przywracających wczesną fazę wydzielania in-
suliny należą gliklazyd, glimepiryd i glipizyd. Gli-
benklamid nie ma takiego działania, może sprzy-
jać hiperinsulinemii międzyposiłkowej, a tym sa-
mym — późnym hipoglikemiom. Szczególnie cięż-
kie epizody późnych hipoglikemii obserwowano po
przedawkowaniu chlorpropamidu (pochodnej sul-
fonylomocznika o bardzo długim czasie półtrwania
— T1/2 = 35 h). Ryzyko hipoglikemii po zastosowa-
niu pochodnej sulfonylomocznika zwiększa się
u osób z zaburzeniem funkcji nerek. W badaniu
GlUcose control In type 2 Diabetes: Diamicron MR
versus glimEpiride (GUIDE) oceniano ryzyko hipo-
glikemii związane z terapią gliklazydem o zmody-
fikowanym uwalnianiu i glimepirydem. Stwierdzo-
no rzadsze występowanie hipoglikemii u pacjen-
tów leczonych gliklazydem przy porównywalnym
stopniu wyrównania cukrzycy. Warto podkreślić, że
w żadnej z grup nie obserwowano epizodów cięż-
kiej hipoglikemii [21].
Istotne znaczenie dla ryzyka hipoglikemii
w trakcie terapii pochodną sulfonylomocznika mają
interakcje z innymi lekami.
Do leków, które nasilają działanie hipoglike-
mizujące pochodnych sulfonylomocznika, należą,
między innymi: salicylany, fenylobutazon, oksyfe-
nobutazon, sulfonamidy, inhibitory MAO, aceno-
kumarol, probenecid, preparaty przeciwgrzybicze
— flukonazol, ketokonazol, mykonazol, antybio-
tyki — klarytromycyna, ciprofloksacyna, doksycy-
klina [16, 22].
Glinidy
Niedocukrzenie może być objawem niepożą-
danym leczenia glinidami, na przykład nateglinidem
lub repaglinidem. Ze względu na krótki okres pół-
trwania i konieczność przyjmowania leku łącznie
z posiłkami ryzyko występowania hipoglikemii
w trakcie leczenia glinidami nie jest duże. Niestety,
nawracające — nawet łagodne lub umiarkowane
— hipoglikemie mogą sprzyjać wzrostowi masy cia-
ła i utrudniać jego redukcję.
Inhibitory DPP-4
Z hipoglikemią można mieć do czynienia
w przebiegu terapii inhibitorem dipeptydylopeptyda-
zy (DPP-4), na przykład wildagliptyną, sitagliptyną.
Wynika to z mechanizmu działania — stymulacji
okołoposiłkowego wydzialnia insuliny za pośrednic-
twem GLP-1. Hipoglikemia występuje najczęściej
w terapii skojarzonej z pochodną sulfonylomoczni-
ka. Ryzyko niedocukrzenia jest istotnie niższe przy
zastosowaniu inhibitora DPP-4 z metforminą.
Akarboza
Inhibitor alfa-glukozydaz jelitowych w mono-
terapii nie powoduje epizodów niedocukrzenia.
Z praktycznego punktu widzenia istotne jest, że
w przypadku hipoglikemii w przebiegu terapii sko-
jarzonej z pochodną sulfonylomocznika lub insu-
liną pacjent powinien otrzymać glukozę w celu pre-
wencji ciężkiej hipoglikemii (nie sacharozę ani poli-
sacharyd).
Metformina
Metformina — lek z wyboru u chorych na cu-
krzycę typu 2 — w monoterapii nie powoduje hipogli-
kemii, przy znacznej poprawie wyrównania metabo-
licznego. Przyczyniając się do zmniejszenia oporności
na insulinę, może hamować reaktywną hiperinsuli-
nemię międzyposiłkową. Istotne jest również zmniej-
szenie ryzyka hipoglikemii u pacjentów otrzymują-
cych metforminę w terapii skojarzonej. U chorych
na cukrzycę typu 2 wymagających zastosowania in-
sulinoterapii, na przykład z powodu wtórnej niesku-
teczności pochodnych sulfonylomocznika, pojawia
się duże ryzyko umiarkowanej i ciężkiej hipoglike-
mii. Terapia skojarzona z metforminą znacznie
zmniejsza ryzyko hipoglikemii i pozwala na osiągnię-
cie dobrego wyrównania metabolicznego przy za-
stosowaniu mniejszej dawki insuliny [23–25].
Insulinoterapia
Ryzyko hipoglikemii jest szczególnie duże
u chorych na cukrzycę typu 2 leczonych insuliną. Epi-
zody hipoglikemii niejednokrotnie wynikają z błę-
dów insulinoterapii, których można uniknąć. Ryzy-
ko ciężkiej hipoglikemii u części pacjentów wzrasta
w przypadku intensyfikacji leczenia insuliną; jest
większe w monoterapii.
Zastosowanie szybkodziałających analogów
insuliny, na przykład lispro, aspart, zmniejsza ryzy-
ko hipoglikemii w porównaniu z insulinami huma-
nizowanymi, stosowanymi w tym samym algorytmie.
Wynika to z krótszego okresu działania analogu, co
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pozwala uniknąć hiperinsulinemii międzyposiłkowej.
Należy jednocześnie pamiętać, że zmiana prepara-
tu insuliny humanizowanej na analog szybkodzia-
łający może się wiązać z koniecznością zmniejsze-
nia dawki, na przykład o 10%. Wykazano również
redukcję ryzyka hipoglikemii, w tym także nocnych,
u pacjentów leczonych długodziałającym analogiem
bezszczytowym (glargina) w porównaniu z insuliną
izofanową. Podobne obserwacje dotyczą zastoso-
wania analogu detemir [26–28].
Terapia skojarzona
U chorych na cukrzycę wymagających insuli-
noterapii poprawę wyrównania metabolicznego
można osiągnąć przy zastosowaniu terapii skojarzo-
nej z metforminą.
Leczenie tego typu zaleca się zarówno przy sto-
sowaniu mieszanek insulinowych oraz insulin ana-
logowych, jak i przy zastosowaniu algorytmu wie-
lokrotnych wstrzyknięć. Zalety terapii skojarzonej,
oprócz poprawy wyrównania metabolicznego i ko-
rzystnego wpływu na masę ciała, obejmują istotnie
mniejsze ryzyko hipoglikemii [23, 29].
Hipoglikemia nocna
Epizody nocnej hipoglikemii u pacjentów le-
czonych insuliną są częstym problemem, ale nie za-
wsze rozpoznawanym. Wynika to ze skąpoobjawo-
wego przebiegu hipoglikemii nocnej, nietypowych
symptomów, na przykład w postaci nocnych kosz-
marów lub bólu głowy. Przejawem biochemicznym
hipoglikemii nocnej może być hiperglikemia na czczo
(zjawisko Somogyi).
Preparaty insuliny izofanowej podawane
w godzinach wieczornych osiągają swój szczyt oko-
ło godziny 3.00 w nocy, co może odpowiadać za
nocne hipoglikemie. Rozwiązaniem problemu może
być zmiana czasu podawania insuliny NPH, na przy-
kład na godzinę 22.00. Również zastosowanie ana-
logu bezszczytowego, na przykład glarginy, w po-
równaniu z leczeniem insuliną izofanową istotnie
zmniejsza ryzyko hipoglikemii nocnej [26].
Wiele leków stosowanych z innych względów
niż cukrzyca może sprzyjać epizodom hipoglikemii.
Leki sprzyjające hipoglikemii
Do leków zwiększających ryzyko hipoglikemii
należą: b-mimetyki, inhibitory konwertazy angioten-
syny, disopiramid, chinina i jej pochodne, pentady-
mina, izoniazyd, hydralazyna, prokainamid, interfe-
ron-alfa.
Ciężka hipoglikemia może być wywołana nad-
użyciem etanolu. Szczególne ryzyko występuje po
6–36 godzinach od ostrej intoksykacji. Ponadto spo-
życie alkoholu może maskować objawy narastają-
cej hipoglikemii polekowej, a także ograniczyć
konieczność pomocy osób drugich w przypadku neu-
roglikopenii. Istnieje realne ryzyko, że objawy po-
budzenia psychoruchowego w przebiegu hipoglike-
mii będą interpretowane przez otoczenie jako stan
upojenia alkoholowego. Ponadto w hipoglikemii
związanej z nadużyciem alkoholu u osób przyjmu-
jących insulinę skuteczność ewentualnego leczenia
glukagonem jest ograniczona.
Postępowanie
W przypadku hipoglikemii lekkiej i umiarkowa-
nej konieczne jest podanie dodatkowej porcji wę-
glowodanów (10–20 g glukozy, sacharozy) w po-
staci kostek cukru lub słodkiego płynu. Nie zaleca
się spożywania pokarmów złożonych, na przykład
czekolady — zawarte w niej tłuszcze opóźniają
wchłanianie cukru. Następnie wskazane jest spoży-
cie węglowodanów złożonych, aby zapobiec nawro-
towi hipoglikemii. Konieczna jest kontrola glikemii,
na przykład 60 minut po epizodzie niedocukrzenia.
W ciężkiej hipoglikemii istotne jest jak najszybsze
przywrócenie prawidłowego stężenia glukozy we
krwi. Najlepszym sposobem jest dożylne podanie 20-
-procentowego roztworu glukozy. Pacjentowi z za-
burzeniami świadomości nie wolno podawać pre-
paratów doustnych. Alternatywą dożylnej iniekcji
glukozy jest podanie (np. domięśniowe) glukogonu
w dawce 1 mg. Dawkę tę można powtórzyć po
10 minutach. Z reguły zastosowanie glukagonu po-
zwala na poprawę stanu świadomości w ciągu kilku
minut; następnie zaleca się doustne przyjęcie na
przykład osłodzonego płynu [30]. Glukagonu nie
należy podawać w przypadku hipoglikemii spowo-
dowanej przedawkowaniem pochodnych sulfonylo-
mocznika lub glinidów. Pacjenta w stanie neurogli-
kopenii powinno się ułożyć w pozycji bezpiecznej
ustalonej — aby zapobiec zachłystowemu zapale-
niu płuc. Konieczny jest nadzór i jednoczesna ocena
funkcji życiowych chorego. Neuroglikopenia w prze-
biegu przedawkowania doustnych leków hipoglike-
mizujących, na przykład pochodnych sulfonylomocz-
nika, jest wskazaniem do hospitalizacji z 24-go-
dzinną oceną glikemii [6, 7].
Zapobieganie polekowej hipoglikemii
Kluczowe znaczenie w zapobieganiu hipogli-
kemii ma edukacja chorego na cukrzycę w zakresie
diety, insulinoterapii, wpływu aktywności fizycznej,
samokontroli glikemii, a także objawów niedocu-
krzenia. Powszechne wprowadzenie glukometrów
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istotnie zmniejszyło ryzyko epizodów ciężkiej hipo-
glikemii. Regularna samokontrola glikemii jest szcze-
gólnie ważna u osób leczonych insuliną. U chorych
niemających świadomości hipoglikemii konieczna
jest ocena glikemii nocnej nie rzadziej niż raz w ty-
godniu. Badanie glikemii nocnej (ok. 3.30) pozwala
również na rozpoznanie niedocukrzenia jako przy-
czyny wysokich wartości glikemii na czczo (zjawi-
sko Somogyi). Wielu przypadkom hipoglikemii moż-
na zapobiec, modyfikując leczenie hipoglikemizują-
ce, na przykład dawkowanie insuliny w zależności
od spożywanych posiłków, aktywność fizyczną, fazy
cyklu menstruacyjnego, przyjmowane dodatkowo
leki. Istotne jest uwzględnienie poprawy wrażliwo-
ści na insulinę po uzyskaniu zmniejszenia masy cia-
ła, przy regularnej aktywności fizycznej, po wylecze-
niu stanu zapalnego. Korzystny wpływ może mieć
zastosowanie analogów insuliny. Wdrożenie lecze-
nia skojarzonego z metforminą u osób wymagają-
cych insulinoterapii istotnie zmniejsza ryzyko hipo-
glikemii. Według aktualnych wytycznych ADA u osób
leczonych insuliną lub pochodnymi sulfonylomocz-
nika przed planowanym wysiłkiem fizycznym glike-
mia nie powinna być niższa niż 100 mg/dl. Każdy
pacjent i jego rodzina powinni znać metody postę-
powania w przypadku epizodu hipoglikemii.
Dla bezpieczeństwa chorych stosujących leki
potencjalnie mogące powodować neuroglikopenię
istotne jest, by zawsze mieli oni przy sobie łatwo
dostępną informację o cukrzycy (np. w postaci bran-
solet), a także kartę z krótką instrukcją działań ratun-
kowych w przypadku ciężkiej hipoglikemii [6, 7, 30].
Intensyfikacja leczenia nie musi się wiązać ze
zwiększeniem częstości epizodów hipoglikemii. U cho-
rych na cukrzycę typu 2 możliwe jest osiągnięcie
dobrego wyrównania metabolicznego bez epizodów
ciężkich hipoglikemii [2, 23], które warunkują: edu-
kacja pacjentów i ich rodzin, regularna samokon-
trola glikemii, leczenie uwzględniające podłoże pa-
tofizjologiczne hiperglikemii i dostosowanie terapii
do zmieniającego się zapotrzebowania na insulinę
— zarówno endo-, jak i egzogenną.
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